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背景：強制オシレーション法 (以下 FOT; forced oscillation technique) は、非侵襲的
に安静換気で呼吸抵抗 (以下 Rrs; respiratory system resistance) と呼吸リアクタンス 




画(以下 TMM; The Tohoku Medical Megabank Project)の一環である地域住民コホー
ト研究において、FOT 測定データの分布を調べるとともに、臨床情報や生体データ
との関連を明らかにすることを目的とした。 
方法：TMM 地域住民コホート研究において、2013 年～2016 年の期間、17,708 人か
ら参加のインフォームドコンセントを取得した。このうち、データの不備や同意の撤
回があった 1,477 人を除外し、最終的に 16,231 人（男性 4,886 人、女性 11,345 人）
の FOT パラメータ R5 と X5（それぞれ 5Hz の Rrs と Xrs )と関連情報を解析した。
FOT は広域周波オシレーション法機器モストグラフを用いた。 
結果：R5 と X5 は、これまで報告されている通り非正規分布を示した。明らかな男女
差があり、特に R5 で男性よりも女性で際立って高値を示した。R5 および X5 は、体
格指数 (以下 BMI; body mass index)、喫煙歴、慢性閉塞性肺疾患（以下 COPD; chronic 




高低により 4 つのグループに分類したところ、閉塞性換気障害がない（FEV1/FVC > 





























ス（Zrs; respiratory system impedance）と呼ばれる指標であり、Zrs は呼吸抵抗（Rrs; 




の成分と 90 度の成分毎に解析が可能である。Rrs は、Zrs のうち位相差が 0 の成分で












法の機器としては、ドイツ製では 2003年発売の IOS マスタースクリーン (以下 IOS) 
(イェーガー社)、日本製では 2009 年発売のモストグラフ-01 および 2016 年発売の卓




法を主流とする FOT は、閉塞性肺疾患を中心に臨床研究が進んでおり 4）、特に喘息
の領域を中心に臨床でも広く使用されるにいたっている。 






者など) の存在が課題である 5)。スパイロメトリーの測定成功率は 6 歳までで 50%、




FOT 測定成功率はほぼ 100%と報告されている 7)。スパイロメトリーではほとんど不














 東北メディカル・メガバンク計画 (以下 TMM; The Tohoku Medical Megabank 
Project) は、東北大学東北メディカル・メガバンク機構 (ToMMo; Tohoku 
University Tohoku Medical Megabank Organization) と岩手医科大学いわて東北メ
ディカル・メガバンク機構 (IMM; Iwate Medical University Iwate Tohoku Medical 








3.1. FOT 機器による違い 
国内の臨床で用いられている広域周波オシレーション法の機器は、主に IOS とモ
ストグラフである（図 1）。時間軸が無い IOS と異なり、モストグラフでは経時的な
4～36Hz の周波数特性曲線および連続する呼気相と吸気相を 3D カラー画像で表示











3.2. FOT に関するこれまでの成績 




ある。2011 年に実施され、対象者は山形県高畠町在住の 40-90 歳の男女で、最終的
に 784 人（男性 368 人、女性 416 人）のスパイロメトリーと FOT の測定値を解析
































本研究のデータは、すべて TMM 地域住民コホート研究で集められた。TMM プ
ロトコルは、東北大学大学院医学系研究科倫理審査委員会および岩手医科大学倫理審
査委員会に審査され、承認された。TMM 地域住民コホート研究の最新の承認番号は
















のみ扱った。2013 年 10 月～2016 年 9 月の期間、17,708 人から本研究参加について
のインフォームドコンセントを取得した。対象者の中には、健常人も疾患を持つ人も
含まれていた。データの不備を認めた人や、2018 年 5 月 28 日までに同意の撤回があ
った人 1,477 人を除外し、最終的には 16,231 人（男性 4,886 人、女性 11,345 人）の
解析を行った。解析したのは調査票の基本情報（性別、年齢、喫煙歴、病歴）、身体測
定情報（身長、体重、体格指数 [以下 BMI; body mass index] ）、血液検査（血清 IgE
値、末梢好酸球数）、スパイロメトリーデータ（%肺活量 [以下%VC；%vital capacity]、
FEV1/FVC、FOT データ（R5、X5）である。スパイロメトリー検査は HI-801 (チェ





リーは国際的に標準的な測定手技で行った 24)。FOT 検査は、ERS（European 










ーで 0.25 秒に 1 回の頻度で発生させたパルス波をマウスピースから生体内に伝搬さ
せ、その際の口腔内圧と気流量をマウスピース接続部分のセンサーによって連続測定
する。得られた口腔内圧と気流量の波形をフーリエ解析し、周波数特性の時間経過を
0.25 秒毎に追跡する。安静呼吸サイクルが 5 回繰り返されたところで自動的に測定終
了となる。FOT データの妥当性と質は、現場の検査者によって確認され、その後 2 人
の研究者（三浦と黒澤）によって再確認された。 








値、末梢好酸球数、%VC、FEV1/FVC において、有意な性差を認めた（p < 0.0001）
 14 
 
（表 1）。拘束性換気障害（%VC < 80%）を認めた人は 3.47%（男性では 4.44%、女
性では 3.05%）で、閉塞性換気障害（FEV1/FVC < 0.7）を認めた人は 4.24%（男性
では 7.80%、女性では 2.71%）であった。病歴では COPD、アレルギー性鼻炎、食物
アレルギー（各 p < 0.0001）、その他呼吸器疾患（p < 0.05）で有意な性差を認めた。 
 図 2 では R5 のヒストグラム、図 3 では X5 のヒストグラムを示した。ヒストグラ
ムは更に性別、BMI、%VC、FEV1/FVC で階層化した。R5、X5 ともに、最頻値の単
一のピークを伴って非正規分布を示した。R5 では、男性と女性でピークに約 1.00 
cmH2O/l/sec の明らかな違いを認めた（p < 0.0001）。最頻値は、男性では 1.79 
cmH2O/l/sec、女性では 2.84 cmH2O/l/sec であった。男女ともに、高い BMI は高い
R5 との有意な関係を認めた（p < 0.0001）。また、ピークに明らかな違いを認めなく
ても、%VC < 80%、FEV1/FVC < 0.7 の人は、それぞれ%VC ≥ 80%、FEV1/FVC ≥ 
0.7 の人よりも、ピークから高い R5 に向かって長い尾を引く分布を示した。X5 では、
統計的には有意な性差を認めたが（p < 0.0001）、その差は小さく、ヒストグラムでは
ほぼ同様の分布に見えた。男女ともに、高い BMI はより陰性の X5 と有意に関連し
ていた（p < 0.0001）。また、ピークに明らかな違いを認めなくても、%VC < 80%、
FEV1/FVC < 0.7 の人は、それぞれ%VC ≥ 80%、FEV1/FVC ≥ 0.7 の人よりも、ピ
ークからより陰性の X5 に向かって長い尾を引く分布を示した。 




±0.99 cmH2O/l/sec、3.30±1.24 cmH2O/l/sec であり、男性は女性よりも低い R5 を
示した（p < 0.0001）。同様に、X5 では男女それぞれ-0.50±0.63 cmH2O/l/sec、-0.69
±0.75 cmH2O/l/sec であり、男性は女性よりも、より 0 に近い値を示した（p < 0.0001）。
喫煙歴のある男性は、喫煙歴のない男性と比べて、有意な R5 の上昇が認められたが
（p < 0.0001）、その差は 0.10～0.20 cmH2O/l/sec 程度で、大きなものではなかった。
男女ともに、病歴では COPD や喘息の人が、そうではない人よりも有意に高い R5 と
より陰性の X5 を示した（各 p < 0.05、p < 0.0001）。男女ともに、高い血清 IgE 値と
高い R5、より陰性の X5 はそれぞれ有意に関連していた（各 p < 0.0001、p < 0.05）。
また、男女ともに、高い末梢好酸球数と高い R5、より陰性の X5 は有意に関連してい
た（p < 0.0001）。 
 表 3 では、単変量解析で得た FOT データと各項目の相関係数を示した。R5 と有意
な相関を認めたのは身長、BMI で、X5 と有意な相関を認めたのは年齢、身長、BMI
だった（p < 0.0001）。相関係数の値については、性別毎に分析すると、BMI と R5 お
よび X5 との相関係数の値は、身長や体重と R5 および X5 との相関係数の値よりも大
きかった。男女を統合して分析すると、R5 と身長の相関が強くなり、その一方で R5
と BMI の相関は、有意ではあるが相対的に弱くなった。表 4 では、対話型変数選択
を用いて重回帰分析を行い、FOT データと各項目の標準偏回帰係数を示した（表 4）。
表 5 では、表 3 で R5 と相関関係が強かった性別と身長を説明変数として重回帰分析
を行い、以下の回帰式を得た。誤差の標準偏差は ± 1.14 cmH2O/l/sec、自由度調整
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決定係数は 0.127 であった。 
 
R5 (cmH2O/l/sec) = 9.05 - 0.04×身長 (cm) + 0.31×性別 (男性=1, 女性=2) 
 
 現在よく用いられている臨床指標を基に、男性被検者を 4 つのグループに分類して
示した（表 6）。グループ A は FEV1/FVC ≥ 0.7  かつ R5 < 3.00 cmH2O/l/sec、グル
ープBはFEV1/FVC ≥ 0.7  かつR5 ≥ 3.00 cmH2O/l/sec、グループCはFEV1/FVC 
< 0.7 かつ R5 < 3.00 cmH2O/l/sec、グループ D は FEV1/FVC < 0.7 かつ R5 ≥ 3.00 
cmH2O/l/sec とした。各グループの年齢、身長、体重、BMI、喫煙歴、血清 IgE 値、
末梢好酸球数、%VC、X5 について調べ、全ての項目でグループ間の有意差を認めた。
B は他グループよりも体重と BMI が高かった(p < 0.0001)。C と D は、A と B より
も高い年齢 (p < 0.0001)、現喫煙者割合 (p < 0.0001)、血清 IgE 値 (p < 0.05) を示
した。D は閉塞性換気障害（FEV1/FVC < 0.7）と R5 ≥ 3.00 cmH2O/l/sec を示すグ












らかにした。特に、男女とも BMI が R5 へ強く影響していることを、大規模集団で新
たに示すことが出来た。表 4 では、重回帰分析で R5、X5 の回帰式を得たが、臨床へ
の有用性などは更に検討が必要である。 
 R5 と X5 の性差は既に知られている 15)。性別毎に分析した場合、男性でも女性で
も、R5 に対する BMI の影響は身長と体重のそれよりも強かった。一般に、小児の気
道径は成人よりも小さいため、Rrs は成人より高く、その後、成長して成人と同程度
まで落ち着く 14,25)。更に、健常成人 299 人の日本人対象者から FOT の基準値を報告
























が主に呼気で高い Rrs とより陰性の Xrs を示し、異常所見を示していた 31)。このよ
うな観点で表 6 のように 4 分割を試みると、FEV1/FVC が正常にもかかわらず R5 が






本研究では、血清 IgE 値、末梢好酸球数と R5、X5 の相関を、大規模コホート研究
のデータで初めて認めることができた。高い血清 IgE 値を示す人、また高い末梢好酸





 R5 はオシレーション波が 5Hz の時の Rrs を示しており、呼吸器系全体の抵抗を意 
味するが、特に、気道抵抗の成分が大きく、その状況を鋭敏に反映する 32,33)。X5 は、 
呼吸器系全体の弾性と慣性を合わせた状況および気道内の空気の慣性を反映する。し 
たがって、R5 は気道収縮や弛緩の状況を評価することに適している。また X5 は、肺 
の弾性を含めた状態を評価する際に適しており、これらが反映される FEV1 などのス 
パイロメトリーの各指標との相関も良好である 34-36)。したがって、気道の収縮や弛緩 
を評価する際には R5 が有用であり、肺の弾性の変化やスパイロメトリー指標の推定 
をする際などには X5 が有用である。なお、本研究では解析をしなかった Xrs の指標 








て解釈することが出来る。例えば、男性の R5 の算術平均値は 2.5 cmH2O/l/sec 程度 








本研究はいくつかの限界があり、第 1 に、女性の被験者数が男性よりも圧倒的に多 
く、男女数で偏りがあった。全体の結果が、女性の結果に影響されてしまった可能性











本研究では、大規模研究で FOT データを解析した。R5 と X5 には性差があり、そ
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Ⅸ 図 
図 1) 国内で販売されている FOT 機器 
 現在、国内では IOS、モストグラフ-01、モストグラフ-02 の 3 種類の FOT 機器が
販売されている。 
図 2) R5 のヒストグラム 
 R5 のヒストグラムを、性別、BMI、%VC、FEV1/FVC で階層化して比較検討した。 
図 3) X5 のヒストグラム 
X5 のヒストグラムを、性別、BMI、%VC、FEV1/FVC で階層化して比較検討した。 
 
Ⅹ 表 
表 1) 被験者の特性 
表 2) 基本特性および生化学指標で分類した FOT 指標 
表 3) 男女別の基本特性および呼吸機能と FOT 指標の関連（単変量解析） 
表 4）男女別の基本特性および呼吸機能と FOT 指標の関連（重回帰分析） 
表 5) 身長と性別を説明変数とした R5 の回帰式 



























項目 n (全体/男性/女性) 平均値±標準偏差, 中央値 (四分位範囲)
全体 男性 女性
年齢 (歳)                                        16231/4886/11345 58.1± 13.2 61.0 ± 13.2 56.8 ± 13.0**        
身長 (cm)                                                 16231/4886/11345 159.0 ± 8.0 167.2 ± 6.3 155.5 ± 5.8**
体重 (kg)                                                  16231/4886/11345 57.9 ± 10.9 66.7 ± 10.2 54.2 ± 8.8**
BMI (kg/m2)                                            16231/4886/11345 22.8 ± 3.4 23.8 ± 3.1 22.4 ± 3.5**
喫煙歴




n = 9037/1449/787 **
(80.2%/12.9%/7.0%)




特になし n = 10808(66.6%) n = 3455(70.7%) n = 7353(64.8%)**
COPD n = 36(0.2%) n = 23(0.5%) n = 13(0.1%)**
慢性気管支炎 n = 144(0.9%) n = 39(0.8%) n = 105(0.9%)
喘息 n = 1051(6.5%) n = 294(6.0%) n = 757(6.7%)
アレルギー性鼻炎 n = 3435(21.2%) n = 824(16.9%) n = 2611(23.0%)**
アトピー性皮膚炎 n = 890(5.5%) n = 251(5.1%) n = 639(5.6%)
食物アレルギー n = 617(3.8%) n = 98(2.0%) n = 519(4.6%)**
慢性副鼻腔炎 n = 842(5.2%) n = 242(5.0%) n = 600(5.3%)
他の呼吸器疾患(肺癌、結核など) n = 481(3.0%) n = 179(3.7%) n = 302(2.7%)*
血液検査
血清 IgE 値 (IU/mL)                                16221/4885/11336 53.0(19.0-150.0) 78.0 (28.0-230.0) 45.00 (17.0-125.0)**
末梢好酸球数 (/μL)                                16231/4886/11345 102.9 (59.4-177.0) 121.9 (68.9-204.0) 98.6 (56.7-162.0)**
スパイロメトリー
%VC (%)                                                  15438/4632/10806 103.0 ± 13.8 101.9 ± 13.7 103.5 ± 13.9**
FEV1/FVC                                               15391/4619/10772 0.80 ± 0.06 0.79 ± 0.07 0.81 ± 0.06**





全体 男性 女性 全体 男性 女性
全体と性別 16231/4886/11345            3.06 ± 1.22 2.51 ± 0.99 3.30 ± 1.24* -0.63 ± 0.72 -0.50 ± 0.63 -0.69 ± 0.75*
喫煙歴
非喫煙者 10431/1394/9037 3.19 ± 1.25 2.41 ± 0.92 3.31 ± 1.25 -0.67 ± 0.74 -0.47 ± 0.58 -0.70 ± 0.76
過去喫煙者 3949/2500/1449 2.78 ± 1.14 2.52 ± 1.01 3.23 ± 1.21 -0.56 ± 0.67 -0.51 ± 0.65 -0.63 ± 0.71
現喫煙者 1762/975/787 2.93 ± 1.15 2.63 ± 1.01       3.31 ± 1.20 -0.57 ± 0.71 -0.51 ± 0.64 -0.65 ± 0.79
病歴 (複数選択可)
特になし 10808/3455/7353 3.03 ± 1.22†† 2.49 ± 0.98† 3.29 ± 1.24 -0.63 ± 0.72 -0.49 ± 0.59† -0.70 ± 0.77†
COPD                                                       36/23/13 3.39 ± 1.45 2.98 ± 1.23† 4.11 ± 1.57† -1.47 ± 1.50†† -1.33 ± 1.37†† -1.72 ± 1.74††
慢性気管支炎 144/39/105                                         3.58 ± 1.57†† 2.72 ± 1.23 3.90 ± 1.57†† -0.98 ± 1.13†† -1.01 ± 1.34†† -0.97 ± 1.04††
喘息 1051/294/757 3.37 ± 1.35†† 2.89 ± 1.20†† 3.56 ± 1.36†† -0.78 ± 0.88†† -0.71 ± 0.95†† -0.80 ± 0.85††
アレルギー性鼻炎 3435/824/2611 3.09 ± 1.18 2.46 ± 0.94† 3.29 ± 1.18 -0.58 ± 0.63†† -0.43 ± 0.52† -0.62 ± 0.66††
アトピー性皮膚炎 890/251/639 3.04 ± 1.11 2.60 ± 0.93 3.22 ± 1.13† -0.50 ± 0.55†† -0.45 ± 0.59 -0.52 ± 0.53††
食物アレルギー 617/98/519 3.12 ± 1.21 2.64 ± 0.95 3.22 ± 1.23 -0.61 ± 0.64 -0.52 ± 0.58 -0.62 ± 0.65†
慢性副鼻腔炎 842/242/600 3.11 ± 1.25 2.49 ± 0.99 3.36 ± 1.26 -0.68 ± 0.74† -0.55 ± 0.71 -0.73 ± 0.74
他の呼吸器疾患 481/179 /302                             3.10 ± 1.34 2.63 ± 1.13† 3.37 ± 1.38 -0.71 ± 0.85† -0.66 ± 1.00† -0.74 ± 0.75
血液検査
血清 IgE 値 (IU/mL) ≤ 170         12601/3383/9218













末梢好酸球数 (/μL) < 70             5136/1256/3880
70 ≤ , ≤ 440          10619/3433/7186






























全体 男性 女性 全体 男性 女性
年齢 (歳) 16231/4886/11345 0.0633** 0.0250   0.1444** -0.2027** -0.1810** -0.2405**
身長 (cm)            16231/4886/11345 -0.3456** -0.1813** -0.2200** 0.2476** 0.2003** 0.2436**
体重 (kg)             16231/4886/11345 -0.0027 0.2041** 0.1867** -0.0733** -0.0843** -0.1939**
BMI (kg/m2) 16231/4886/11345 0.2353** 0.3431** 0.3006** -0.2666** -0.2142** -0.3222**
喫煙歴 16142/4869/11273 -0.1174** 0.0748** -0.0120 0.0617** -0.0241 0.0276*
%VC (%) 15438/4632/10806 -0.1358** -0.2477** -0.1307** 0.1793** 0.2992** 0.1511**
FEV1/FVC    15391/4619/10772 -0.0676** -0.1562** -0.1192** 0.1187** 0.2220** 0.1151**
Log(血清 IgE 値)   16221/4885/11336 0.0063 0.1065** 0.0421** -0.0144 -0.0506* -0.0287*
Log(末梢好酸球数)       16231/4886/11345 0.0390** 0.0947** 0.0755** -0.0462** -0.0596** -0.0626**





性別 1: 男性 2: 女性, 喫煙状況 1: 非喫煙者 2: 過去喫煙者 3: 現喫煙者. R5; 5 HzのRrs, X5; 5 HzのXrs, BMI; body mass index, VC; vital capacity, FEV1; forced expiratory volume in one second, 
FVC; forced vital capacity, *: p < 0.05,  ** : p < 0.0001. 
表3. 男女別の基本特性および呼吸機能とFOT指標の関連（単変量解析）
性別 0.2479** -0.1099**
全体 男性 女性 全体 男性 女性
年齢 (歳) 16231/4886/11345 -0.0157 -0.1084**   0.0160 -0.1249** -0.0722** -0.1464** 
身長 (cm)            16231/4886/11345 -0.2457** 0.0165 -0.0599 -0.1412* 0.0194 -0.2267**
体重 (kg)             16231/4886/11345 0.0163 -0.4946* -0.2445* 0.6176** 0.2797 0.8021**
BMI (kg/m2) 16231/4886/11345 0.2793** 0.7746** 0.5155** -0.7779** -0.4683* -1.0620** 
喫煙歴 16142/4869/11273 0.0219* 0.0331* 0.0187* -0.0277* -0.0052 -0.0354* 
%VC (%) 15438/4632/10806 -0.1857** -0.2529** -0.1770** 0.2343** 0.3192** 0.2102** 
FEV1/FVC    15391/4619/10772 -0.1508** -0.2188** -0.1363** 0.1323** 0.2313** 0.0945** 
Log(血清 IgE 値)   16221/4885/11336 0.0221* 0.0340* 0.0192* -0.0114 0.0082 -0.0197* 
Log(末梢好酸球数)       16231/4886/11345 0.0234* 0.0282* 0.0240* -0.0169* -0.0191 -0.0150 





性別 1: 男性 2: 女性, 喫煙状況 1: 非喫煙者 2: 過去喫煙者 3: 現喫煙者. R5; 5 HzのRrs, X5; 5 HzのXrs, BMI; body mass index, VC; vital capacity, FEV1; forced expiratory volume in one second, 
FVC; forced vital capacity, *: p < 0.05,  ** : p < 0.0001. 
表4. 男女別の基本特性および呼吸機能とFOT指標の関連（重回帰分析）






身長 (cm) R5= 11.482149 – 0.052930 × 身長 0.12 1.15*
身長 (cm)
性別 (男1, 女2)
R5= 9.045205 – 0.040933×身長 + 0.311357× 性別 0.13 1.14*
表5. 身長と性別を説明変数としたR5の回帰式
R5; 5 HzのRrs, * : p < 0.0001. 
項目 n (A/B/C/D) 平均値±標準偏差,中央値 (四分位範囲)
A B C D
年齢 (歳)                         3263/975/234/147 60.5 ± 13.4 60.4 ± 13.2 67.3 ± 9.1 67.5 ± 9.9**
身長 (cm)                        3263/975/234/147 167.8 ± 6.3 165.7 ± 6.1 167.0 ± 6.5 165.4 ± 6.1**
体重 (kg)                         3263/975/234/147 66.0 ± 9.6 70.2 ± 11.0 63.3 ± 8.8 64.7 ± 9.7**
































































血清 IgE 値 (IU/mL) 3262/975/234/147










%VC (%)                       3263/975/234/147 103.5 ± 13.1 97.3 ± 13.6 105.0 ± 14.3 93.6 ± 16.3**
MostGraph
X5 (cmH2O/l/sec)        3263/975/234/147 -0.32 ± 0.30 -0.88 ± 0.76 -0.39 ± 0.40 -1.65 ± 1.43**
BMI; body mass index, COPD; chronic obstructive pulmonary disease, VC; vital capacity, X5; 5HzのXrs, * : p < 0.05 (A-D間の比較),  ** : p < 0.0001 (A-D間の比較).
**
表6. 男性被験者の特性 (group A-Dで分類) 
